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Введение
Выбор конкретных веществ в процессе разработ-
ки новых лекарственных препаратов зависит от ряда 
физико-химических свойств рассматриваемых ва-
риантов соединений [1, 2]. При этом растворимость 
активного ингредиента играет в подавляющем боль-
шинстве случаев определяющую роль. Наиболее 
распространённой стратегией в фармацевтической 
индустрии является выбор веществ или их моди-
фикаций, физико-химические свойства которых не 
являются ограничением для изготовления лекар-
ственных форм (ЛФ) с обычным высвобождением. В 
случае если соединение не удовлетворяет названному 
критерию, наиболее распространённый подход за-
ключается в использовании некоторой соли данного 
вещества.
Растворимость основного компонента лекарствен-
ного препарата оказывает неоднозначное влияние на 
свойства изготавливаемой ЛФ [3]. Так, исследователи 
с одной стороны, сталкиваются с необходимостью 
повышать растворимость с целью увеличения био-
логической доступности препарата, и в то же время 
контролировать профиль растворения для хорошо 
растворимых веществ с тем, чтобы нивелировать 
резкие скачки концентраций препарата в системном 
кровотоке, а также увеличить время пребывания ле-
карственного вещества (ЛВ) в организме. Наличие в 
составе ЛФ высокомолекулярных вспомогательных 
веществ является одним из основных факторов, вли-
яющих на степень и скорость всасывания препаратов 
из желудочно-кишечного тракта в системный крово-
ток [4, 5]. Известно, что вспомогательные вещества 
(ВВ), вводимые в состав ЛФ, могут взаимодействовать 
как между собой, так и непосредственно с ЛВ. Как 
следствие, такие взаимодействия сопровождаются 
изменением химических свойств, стабильности ЛФ, 
фармакокинетики, биотрансформации и фармаколо-
гической активности препарата [6, 7].
Высокомолекулярные соединения (ВМС) исполь-
зуются также в качестве носителей активного компо-
нента в ЛФ с заданными свойствами для повышения 
биологической доступности (БД) и увеличения пери-
ода полувыведения препарата [8, 9].
Применение ВВ позволяет придать лекарственно-
му веществу удобную для применения форму и вли-
ять на биологическую доступность действующего ве-
щества, являясь его носителем. Примером носителей 
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такого рода могут быть иониты, различные сорбенты, 
полимеры или циклодекстрины [10—13].
Используемые ВВ должны отвечать ряду требова-
ний. Данные соединения должны обеспечивать про-
явление надлежащего фармакологического действия 
ЛВ и особенностей его фармакокинетики. Исполь-
зуемые количества ВВ должны быть биологически 
безвредны, не оказывать токсического и аллергизи-
рующего действия. Также, ВВ не должны взаимодей-
ствовать как с ЛВ, так и с упаковочными материала-
ми [14, 15].
Значительная часть химических соединений, про-
явивших во время скрининга фармакологическую 
активность, имеют низкую растворимость в воде. 
В свою очередь, затруднение перехода ЛВ в раствор 
вызывает отсутствие корреляции дозы и фармаколо-
гического эффекта, а также снижает биологическую 
доступность ЛВ [16]. Такие подходы, как химическая 
модификация ЛВ, связывание ЛВ с магнитными но-
сителями, заполнение липосом, получение твёрдых 
дисперсных систем, введение в рецептуру дополни-
тельных веществ различной природы, ковалентное 
и нековалентное связывание с ВМС широко исполь-
зуются как для улучшения биофармацевтических 
свойств ЛВ, так и с целью понижения их токсичности 
и раздражающего действия [17, 18].
Современное получение ЛФ немыслимо без ис-
пользования большой группы ВВ органического и 
неорганического происхождения, как ионогенного, 
так и неионогенного характера. По своей природе ВВ 
могут быть как природными, так и синтетическими. 
Данные соединения могут существенно влиять на 
БД, продолжительность, интенсивность и характер 
действия лекарств [19]. Ведущее место в арсенале ВВ, 
позволяющих получать лекарства с заданными свой-
ствами, принадлежит поверхностно-активным веще-
ствам (ПАВ) [20]. В зависимости от влияния на физи-
ко-химические характеристики и фармакокинетику 
ЛФ, ВВ можно разделить на несколько разных групп.
ВВ используются как для создания дисперсион-
ных сред в жидких ЛФ, так и в качестве наполнителей 
для твёрдых ЛФ; а также в качестве основ для мазей и 
суппозиториев (вода, этанол, глицерин) [21]. Количе-
ство таких компонентов (в процентах) от общей мас-
сы лекарственной формы не нормируется.
К группе пролонгаторов относят ВВ, увеличиваю-
щие время нахождения ЛВ в организме. В случае бы-
строго выведения, либо разрушения ЛВ в организме 
возникает необходимость частого введения препара-
та, что может вызывать дополнительные сложности. 
Создание пролонгированных ЛФ может быть на-
правлено, в том числе, на увеличение времени между 
повторным приёмом препарата за счёт длительного 
поддержания в крови терапевтических активных 
концентраций ЛВ. Пролонгирующим компонентам 
предъявляются дополнительные требования необ-
ходимости поддержания оптимального уровня ЛВ в 
крови, а также отсутствие резких колебаний его кон-
центрации [22].
Стабилизирующие ВВ (желатоза, производные 
метилцеллюлозы, твин 80, поливинилпирролидон, 
бентониты и др.) имеют большое значение для таких 
гетерогенных систем как эмульсии и суспензии, ко-
торые, в свою очередь, широко востребованы в изго-
товлении лекарственных препаратов из труднорас-
творимых и нерастворимых лекарственных средств. 
Необходимой также является стабилизация ЛВ как 
химических соединений различной природы. Допол-
нительно под стабилизацией может подразумеваться 
устойчивость лекарственных препаратов к микроб-
ной контаминации [23].
ВВ, улучшающие смачиваемость и водопрони-
цаемость (ПВП, твин 80, другие ПАВ) — солюби-
лизаторы. ВВ данной группы применяются с целью 
увеличения растворимости труднорастворимых или 
практически нерастворимых ЛВ. Свойства и фар-
макологическая активность ЛВ определяются как 
особенностями их взаимодействия с рецепторами и 
ферментами, так и их водной растворимостью. По-
мимо взаимодействия с молекулами воды, раствори-
мость ЛВ определяется также свойствами образую-
щегося комплекса ЛВ—ВВ и, в этой связи, изменение 
растворимости может быть неоднозначным. Взаи-
модействие между составными частями ЛФ может 
носить как характер химических связей с энергией 
40–140 ккал/моль (силы Ван-дер-Ваальса), так и ха-
рактер электростатического притяжения, обуслов-
ленного полярностью и возникновением водород-
ных мостиков с энергией порядка от 0,5 до 10 ккал/
моль. Таким образом, смешанный характер взаи-
модействия между атомами, молекулами и ионами 
составных частей ЛФ обуславливает её новые физи-
ко-химические свойства. Это отражается в измене-
нии растворимости, коэффициента диффузии, ко-
эффициента липидно-водного распределения, и как 
следствие — в изменении проникающей способности 
действующего вещества через биологические мембра-
ны [24]. Таким образом, введение солюбилизаторов в 
состав ЛФ изменяет БД лекарственного соединения 
[25]. Дополнительно использование солюбилизато-
ров может использоваться для уменьшения дозиров-
ки ЛВ за счёт более быстрого и полного всасывания 
препарата [26].
Поверхностно-активные вещества (ПАВ) — амфи-
фильные молекулы, которые накапливаются в про-
странстве между гидрофобными и гидрофильными 
соединениями и снижают поверхностное натяжение. 
Из-за присутствия и гидрофильных, и гидрофоб-
ных областей, ПАВ обычно используются в качестве 
эмульгаторов, солюбилизаторов, детергентов и ве-
ществ, улучшающих смачивание. Различают ионные 
и неионогенные ПАВ. Увеличенная гидрофобность и 
отсутствие заряда делают неионогенные ПАВ менее 
токсичными для биологических мембран по срав-
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нению с ионными. Кроме того, неионогенные ПАВ 
являются более эффективными солюбилизаторами 
нерастворимых в воде ЛВ [27, 28]. Ряд работ посвящён 
исследованию проницаемости биологических мем-
бран под воздействием таких ПАВ, как: натрия лау-
рилсульфат [29], твин 80 [30], твин 20 [31], плюроник 
P85 [32], плюроник L61 [33], кремофор EL [30], кремо-
фор RH40 [34], лецитины и стеролы подобные фосфо-
липидам [24].
Помимо прочего, широкое применение в каче-
стве солюбилизаторов находят β-циклодекстрины 
(БЦД) [35]. Хотя БЦД и являются гидрофильными 
(так же как их комплексы), их растворимость в воде 
относительно низкая. Причина этого факта связана 
с высокой энергией кристаллической решетки [36], 
а также с внутримолекулярными водородными свя-
зями, которые препятствуют взаимодействию с мо-
лекулами воды (сольватации). Для преодоления дан-
ного ограничения были синтезированы производные 
БЦД путём ввода заместителей в определённые поло-
жения глюкозных колец, что приводило к снижению 
количества внутримолекулярных водородных связей 
и, как следствие, к увеличению растворимости. Сре-
ди типичных примеров таких производных можно 
выделить метил-БЦД, гидроксипропил-БЦД и суль-
фобутиловый эфир БЦД [37]. Однако помимо высо-
кой растворимости такая модификация БЦД может 
часто приводить к увеличению токсичности. Так, из 
приведённых выше производных БЦД наиболее без-
опасными являются гидроксипропил-БЦД и суль-
фобутиловый эфир БЦД [36]. Кроме того, было пока-
зано, что фармакокинетические параметры многих 
ЛВ практически не изменяются после их совместного 
парентерального введения с данными производными 
БЦД [38]. Общий механизм реакции комплексообра-
зования включает экзотермическое взаимодействие 
между молекулами ЛВ с внутренней полостью цикло-
декстрина (ЦД) (что характеризуется отрицательным 
значением энтальпии) и замещение молекул воды во 
внутренней полости ЦД молекулой ЛВ (что харак-
теризуется отрицательной энтропией). Кроме того, 
присутствие небольших количеств гидрофильных 
полимеров (таких как ПВП) или определённых солей 
(к примеру, натрия ацетата либо натриевой соли сали-
циловой кислоты) вместе с БЦД, как было показано 
ранее, стабилизировало комплексы ЛВ—ЦД посред-
ством увеличения эффективности взаимодействий 
ЛВ с ЦД либо формированием растворимых в воде 
комплексов ЛВ—ЦД [37]. Также было установлено, 
что гидрофильные полимеры могут вызывать состо-
яние перенасыщенности раствора ЛВ [39]. С целью 
увеличения растворимости БЦД и использования 
для стабилизации комплексов ЛВ—ЦД, были синте-
зированы и изучены полимеры на основе декстранов 
с включёнными молекулами БЦД [38]. Такой подход 
позволил увеличить растворимость полученных ком-
плексов по сравнению с БЦД, а также избежать сте-
рических затруднений при «раскрытии» молекул ЦД. 
Необходимо также упомянуть, что FDA разрешает 
применение декстрана в качестве пищевой добавки.
Корригенты (сиропы, полисахариды, эфирные 
масла) используются для возможности исправлять 
вкус, цвет и запах лекарственных средств. Данная 
группа веществ используется, в основном, в детской 
практике [40].
Стоит отметить, что чёткой принадлежности ве-
щества к той или иной группе может не быть. Это 
связано с тем, что одно и то же вещество часто может 
использоваться в разных качествах [41].
В настоящее время в качестве ВВ часто использу-
ют ВМС как синтетического, так и природного про-
исхождения. Полимеры природного происхождения 
образуют части животных клеток, белков, углево-
дов, нуклеиновых кислот и, в этой связи, широко 
используются при изготовлении различных ЛФ, в не-
которых случаях играя ключевую роль в изменении 
скорости высвобождения ЛВ [42]. Примерами поли-
меров природного происхождения, которые находят 
применение, могут служить полисахариды, камеди, 
крахмал и др. [43]. Использование природных биоде-
градируемых полимеров остаётся актуальным ввиду 
их распространённости в окружающей среде, а также 
высокой биосовместимости и возможности простой 
химической модификации [44].
Большое внимание среди ЛФ уделяется так назы-
ваемым системам направленной доставки на основе 
полимерных веществ. Использование подобных си-
стем позволяет накапливать целевое ЛВ в заданном 
участке ткани, органа. Подобное избирательное на-
копление действующих веществ в очаге поражения 
позволяет устранить возможное нежелательное воз-
действие лекарственного средства на здоровые ор-
ганы и ткани, повысить его эффективность, а также 
снизить расход препарата [45].
Полисахариды широко используются при созда-
нии систем направленной доставки лекарств в каче-
стве полиэлектролитов, образующих многомерные 
слои на основе различных факторов взаимодей-
ствия, таких как гидратация, внутренний состав, 
распределение заряда, химическая модификация и 
пр. Есть два основных фактора, которые делают по-
лисахариды как природного, так и синтетического 
происхождения важным материалом, используемым 
в бионанотехнологии: (1) гликозидные связи, кото-
рые могут быть легко разрушены гидролитическими 
ферментами и в этой связи являющиеся биодегради-
руемыми; (2) присутствие положительно заряжен-
ных аминогрупп (NH3+), отрицательно заряженных 
карбоксильных групп (COO-), либо сульфитных 
групп (SO32-). Наличие разноименно заряженных 
функциональных групп в составе полисахаридов 
придают им свойство самоорганизующихся поли-
электролитов в процессе формирования нано- или 
микрочастиц [46].
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Примером полисахарида, используемого для соз-
дания систем направленного транспорта, является 
хитозан [47], представляющий собой положительно 
заряженный полисахарид. Широкое распростране-
ние хитозана обусловлено его высокой биосовмести-
мостью, биодеградацией, невысокой токсичностью, 
а также доступностью и невысокой стоимостью [48]. 
К отличительным особенностям хитозана относят 
высокую плотность положительного заряда, обуслов-
ленную протонированием аминогрупп в его струк-
турной цепи. Таким образом, принимая во внимание 
отрицательный заряд слизистых оболочек, созданы 
системы направленной доставки лекарств [49], осно-
ванные на мукоадгезивных свойствах хитозана.
В последнее десятилетие особый интерес пред-
ставляют т.н. полиэлектролитные комплексы (ПЭК), 
образующиеся в результате электростатического вза-
имодействия разноименно заряженных природных 
биополимеров. С учётом специфики применения соз-
даны разные ЛФ ПЭК на основе хитозана: наночасти-
цы, микрочастицы, таблетки, гели, мембраны и проч. 
[50]. Описаны имплантируемые системы доставки 
лекарств в виде мембран на основе хитозана [51]. От-
мечена их меньшая цитотоксичность и более низкая 
скорость деградации по сравнению с синтетически-
ми материалами. Используются подобные системы 
доставки, изготовленные также на основе альгинатов 
[52], а также хитозан-альгинатных электролитных 
комплексов [53].
Альгинаты представляют собой природные во-
дорастворимые линейные полисахариды, добывае-
мые из бурых и морских водорослей. Как отмечают 
авторы [54], содержание альгинатов в водорослях 
может достигать до 40% сухой массы сырья. Альги-
наты состоят из чередующихся 1–4 связанных остат-
ков α-L-гулуроновой и β-D-маннуроновой кислот. 
Таким образом, за счёт карбоксильных кислотных 
групп молекулы альгинатов приобретают отрица-
тельный заряд и способны электростатически вза-
имодействовать с различными положительно заря-
женными катионами, образуя гели [55]. Скорость 
высвобождения лекарственного средства подобных 
систем может быть изменена путём взаимодействия 
препарата с полимером, а также путём химической 
иммобилизации препарата в полимерной цепи с по-
мощью реакционноспособных групп карбоновой 
кислоты [56]. Данные виды гелей обычно используют 
для инкапсулирования водорастворимых препара-
тов, белков и биоактивных факторов [57], например, 
бычьего метгемоглобина [58] и бычьего сывороточ-
ного альбумина [59]. Инкапсуляция белков и биоло-
гически активных факторов в ионно-сшитые альги-
натные гели может в значительной степени повысить 
их эффективность и направленность действия, что 
было показано в обширном исследовании [60]. Опи-
саны ПЭК альгинатов с хитозаном, используемые 
для создания нанотрубок, нано- и микрочастиц, 
мазей/гидрогелей, нитей и проч. [61]. Используют-
ся такие ПЭК как для доставки низкомолекулярных 
соединений [62], так и для создания систем доставки 
макромолекул, таких как пептиды, белки и нукле-
отиды [63]. Известны примеры инкапсулирования 
противоопухолевых [64], глазных [65], лёгочных [49], 
противовоспалительных лекарственных средств [66], 
а также антибиотиков в виде мазей [67]. Отмечается 
также, что ПЭК на основе хитозана и альгинатов при 
введении в их состав плюроников в качестве поверх-
ностно-активных веществ, могут использоваться в 
качестве солюбилизаторов, когда целевое соедине-
ние плохо растворимо в воде [68]. Показано сниже-
ние уровня глюкозы у крыс, больных диабетом, при 
использовании капсул для перорального введения, 
изготовленных на основе липоинсулина, инкапсули-
рованного в альгинат-хитозановую систему [69].
Пектин представляет собой широко распростра-
нённый природный полисахарид, который является 
основным составляющим компонентом клеточных 
стенок высших растений. Состав молекул пектина 
отличается в зависимости от источника, что в свою 
очередь влияет на его функциональные свойства [70], 
например, на желатирующую способность. Отличи-
тельным свойством пектина является возможность 
использовать его для создания систем направленной 
доставки лекарств в кишечнике [71]. Такое свойство 
пектина обусловлено его разрушением только под 
действием специфических пектинолитических фер-
ментов. Однако ввиду высокой растворимости пекти-
на для защиты приготовленных на его основе систем 
доставки лекарств при прохождении желудка и тон-
кого кишечника используют его различные модифи-
кации [72].
Для направленной доставки белков могут быть 
использованы системы на основе магнитных на-
ночистиц, включённых в ПЭК полисахаридов. От-
личительной особенностью таких систем доставки 
является стадия синтеза магнитных наночастиц, ко-
торая проводится непосредственно в матрице ПЭК. 
Помимо прочего, в случае использования таких си-
стем отмечается возможность снижения их токсиче-
ского эффекта по сравнению с другими магнитными 
наночастицами за счёт увеличения эффективности 
экскреции самих наночастиц [42]. Исследованы био-
адгезивные свойства, а также эффективность на-
правленной доставки систем на основе магнитных 
частиц, включенных в состав хитозан-альгинатных 
ПЭК [63, 73].
Каррагинан является природным линейным суль-
фатированным полисахаридом, добываемым из крас-
ных водорослей [74]. В зависимости от используемого 
сырья и методов экстракции, выделяют три основ-
ных типа: каппа(κ)-, иота(ι)- и лямбда(λ)-каррагинан, 
которые различаются по степени замещения суль-
фогрупп. Желатирующей способностью обладают 
только κ- и ι-каррагинан, первый из который устой-
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чивый и негибкий, а второй подвижный и эластич-
ный. Принимая во внимание отрицательный заряд 
сульфогрупп, данный полисахарид вступает во взаи-
модействия с положительно заряженными молекула-
ми, что в свою очередь может быть использовано для 
создания комбинированных материалов, например, 
на основе каррагинана и хитозана [75]. В фармацевти-
ческой промышленности каррагинаны используют в 
качестве желатирующих, стабилизирующих агентов, 
а также в качестве загустителей [41].
Другим полисахаридом, широко используемым 
для приготовления различных систем доставки ле-
карств, является гиалуроновая кислота [76]. Данное 
соединение представляет собой несульфатирован-
ный глюкозамингликан с повторяющимися блоками 
ди сахарида, β-1,4-D-гиалуроновой кислоты - β-1,3-N-
ацетил-D-глюкозамина. Гиалуроновая кислота вхо-
дит в состав соединительных, эпителиальных, а 
также нейрональных тканей живых организмов [77]. 
Материалы, изготовленные на основе гиалуроновой 
кислоты, обладают ферментативной и коллоидной 
устойчивостью, низкой цитотоксичностью, варьиру-
емыми размерами [78]. Гиалуровноая кислота также 
используется в морфогенезе, при лечении воспале-
ний и заживлении ран [79]. Благодаря наличию в со-
ставе молекул гиалуроновой кислоты карбоксильных 
групп, данное соединение также широко использует-
ся для создания ПЭК с катионными биополимерами 
[80]. Описаны композитные полимерные плёнки на 
основе ПЭК хитозана с гиалуроновой кислотой [81]. 
Отмечена pH-зависимость высвобождения действую-
щего вещества и низкая токсичность таких материа-
лов. Разработан новый класс биологически совмести-
мых и биодеградируемых композитных гидрогелей 
на основе водорастворимого хитозана и окисленной 
гиалуроновой кислоты либо альгинатов без добав-
ления химически сшивающего агента [82]. Отмечена 
возможность использования гиалуроновой кислоты в 
сочетании с коллагеном для формирования полу-вза-
имопроникающих сетей с последующим инкапсули-
рованием фибробластов и хондроцитов для форми-
рования кровеносных сосудов [83].
Ксантановая камедь представляет собой гетеропо-
лисахарид, вырабатываемый бактериями Xanthomonas 
campestris. Основная структурная цепь состоит из пяти 
повторяющихся углеводных остатков, двух β-D-глю-
козных остатков, соединенных по первой и четвёртой 
позиции с основной цепью, двух маннозных остатков 
и глюкуроновой кислоты в боковой цепи [84]. Ксан-
тановую камедь относят к природным анионным по-
лиэлектролитам ввиду наличия остатков уксусной и 
пировиноградной кислот. С 1968 г. FDA (Управление 
по контролю пищевых продуктами и лекарственных 
препаратов, США) не ограничивает количествен-
ное использование ксантановой камеди в пищевой 
и фармацевтической промышленности. Это связано, 
прежде всего, с отсутствием токсичности и природ-
ным происхождением данного соединения. Извест-
ны примеры использования ксантановой камеди для 
приготовления таких систем с pH-зависимым высво-
бождением включенных в них веществ [85]. Также 
ксантановая камедь может быть использована для 
приготовления криогелей, которые используются, в 
частности, для инкапсулирования различных фер-
ментов [86].
Другим примером экзополисахарида является гел-
лановая камедь, которая вырабатывается бактериями 
Pseudomonas elodeac [87]. Структурная цепь геллано-
вой камеди состоит из повторяющихся блоков глюко-
зы, глюкуроновой кислоты и рамнозы в соотношении 
2:1:1. При растворении в воде приобретает отрица-
тельный заряд. Ввиду биосовместимости и невысо-
кой токсичности геллановая камедь используется как 
в пищевой (там же), так и тканевой инженерии [88]. 
Особенностью геллановой камеди является темпера-
турная зависимость её желатирующих свойств [89].
Гуммиарабик, или аравийская камедь, представ-
ляет собой сложный полисахарид, состоящий из 
смеси кальциевых, магниевых и калиевых солей по-
лисахаридных кислот, структурная цепь которых со-
стоит из 1, 3-связанных β-D-галактопиранозильных 
блоков с различными белками [90]. Как природный 
гликопротеин с высокой растворимостью и низкой 
вязкостью даже в высоких концентрациях, гуммиа-
рабик является превосходным эмульгатором, а также 
используется для приготовления систем направлен-
ной доставки на основе ПЭК, ввиду его высокого от-
рицательного заряда в нейтральных и слабокислот-
ных растворах [90].
Коллаген является одним из самых распростра-
нённых белков на земле [91]. Известны различные 
ЛФ на основе коллагена. Применяют коллаген как 
самостоятельное лекарственное средство (также в 
смеси с другими лекарственными веществами), так 
и в качестве вспомогательного вещества. Ввиду воз-
можности создания материалов различной простран-
ственной ориентации и формы на основе коллагена, 
его используют для создания таблетированных ЛФ, 
различных покрытий и вставок, частиц, в основах 
мазей и суппозиториев, в качестве эмульгатора и 
стабилизатора, а также при создании различных ЛФ 
направленной доставки. На основе коллагена in vitro 
созданы 3D — модели мембран, клеток и тканей, ко-
торые могут быть использованы для визуализации и 
изучения процессов жизнедеятельности организма и 
различных патологий [91].
Одним из наиболее доступных, возобновляемых 
и разносторонних природных полимеров является 
крахмал [92], который состоит из двух полисахари-
дов: амилозы (структура с неразветвлённой цепью, к 
которой остатки глюкозы присоединены в α-1,4-по-
ложениях) и амилопектина (разветвленная струк-
турная цепь, к которой остатки глюкозы присоеди-
нены в точках разветвления по α-1,6-положениям). 
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Крахмал используется как при создании твёрдых ЛФ, 
так и в качестве стабилизатора суспензий и эмуль-
сий. На основе карбоксиметилкрахмала создана ЛФ 
мезаламина для его направленной доставки в ки-
шечник [93]. Отличительной особенностью данной 
ЛФ является pH-устойчивость, невысокая стоимость 
сырья и простота изготовления. При использовании 
карбоксиметилкрахмала с высоким содержанием 
амилозы в качестве ВВ созданы таблетированные 
ЛФ с контролируемым высвобождением активного 
компонента [94].
Отмечается использование лецитинов, особенно 
фракций с высоким содержанием фосфатидилхоли-
на как в качестве самостоятельных лекарственных 
средств, так и в качестве ВВ для создания различных 
ЛФ [93], таких как липосомы, мицеллы и эмульсии. 
Лецитины используют для повышения резорбции, 
в качестве солюбилизаторов, а также для снижения 
токсичности [95].
Также, в качестве ВВ при изготовлении различных 
ЛФ широко применяются синтетические полимеры: 
полипропиленгликоль (ПЭГ) и его сополимеры, по-
лиакриловая кислота, поливиниловый спирт (ПВС), 
полиэтиленоксид различных молекулярных масс 
(ПЭО), поливинилпирролидон (ПВП), эфиры цел-
люлозы, твин-80 и другие. Среди эфиров целлюлозы 
карбоксиметилцеллюлоза и её натриевая и калиевая 
соли являются одними из наиболее востребованных 
в области биомедицинских приложений [96].
ПЭГ широко используется в качестве материала 
оболочек ввиду его биосовместимости и раствори-
мости в воде. M.Oishi и соавт. [97] описали исполь-
зование ПЭГилированного наногеля для доставки 
доксорубицина. Данный наногель построен на ос-
нове сшитого, рН-зависимого полиаминного ядра 
со связанными цепями ПЭГ. При высоком или ней-
тральном значении рН ПЭГ-гель имеет компактную 
структуру. Однако при уменьшении рН наблюдалось 
увеличение объёма полимера с последующим высво-
бождением ЛВ. W.S.Shim и соавторы [98] синтези-
ровали рН- и термозависимый блочный сополимер 
добавлением рН-зависимого олигомера сульфаме-
тазина к термозависимому блочному сополимеру на 
основе ПЭГ. При рН около 8,0 данный сульфона-
мид-модифицированный блочный сополипер в тече-
ние примерно 2 ч при температуре тела представляет 
собой золь; в то же время при понижении уровня рН 
до физиологических значений порядка 7,4 и темпе-
ратуре около 37°С достаточно быстро (около 5 мин) 
образуется гель. В работе [99] описан синтез биосо-
вместимых мицелл и везикул с рН-зависимой прони-
цаемостью. Физико-химические и функциональные 
особенности дополняют потенциальную ценность 
кислоторасщепляемого полибутилакрилата, покры-
того поли(ПЭГ-акрилатом), в качестве носителей для 
доставки гидрофобных ЛВ в места пониженной кис-
лотности [100].
Авторы [101] синтезировали гидрогель на осно-
ве этил-2-ацетил-3-оксо-4-пентоноата (4-ацетила-
кроилэтилацетат) и акриловой кислоты. Отмечено, 
что температура объёмного фазового перехода на-
ходилась в диапазоне от 50 до 62°С в зависимости 
от условий синтеза, а критическое значение pH для 
подобного объёмного фазового изменения состави-
ло 9,5. На основе материалов такого класса синте-
зированы нанокапсулы для направленной доставки 
лекарств [102]. Авторы [103] синтезировали pH- и 
температурозависимый гидрогель, который можно 
использовать для доставки биоактивных молекул 
в область инфаркта миокарда, что было показано в 
модельных опытах на крысах. Такая система может 
улучшить терапевтические методы ангиогенеза за 
счёт предоставления пространственно-временной 
контролируемой доставки ангиогенного фактора ро-
ста. Также подобный материал был использован для 
направленной доставки фибробластного фактора 
роста к месту ишемического инфаркта в модельном 
эксперименте на животных. Показано улучшение 
ангиогенеза и увеличение терапевтического эффекта 
по отношению к сердечной функции и перифериче-
скому кровотоку в сравнении с введением солевого 
раствора [103].
Таким образом, основываясь на опубликованных 
данных, можно заключить, что существует обшир-
ный выбор вспомогательных веществ, используемых 
с целью создания ЛФ направленной доставки актив-
ного компонента с заданными свойствами. Выбор 
ВВ является одним из факторов, влияющих на био-
логическую доступность ЛВ. Также, потенциальная 
вариативность используемых материалов может быть 
дополнена широким спектром технологических при-
ёмов изготовления ЛФ.
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